









































































 Ⅲ-2-2．MRI 撮影方法-------------------------------------------------------------------21 
 Ⅲ-2-3．RVS 検査方法-------------------------------------------------------------------23 
 Ⅲ-2-4．統計解析--------------------------------------------------------------------------24 
Ⅲ-3．結果--------------------------------------------------------------------------------------24 






























 本邦では、1981 年以来、死因のトップは悪性新生物となっている。2008 年
のデータによると、全悪性新生物のうち、前立腺癌の罹患数は、年間約 5 万 1
千人で、男性の人口 10 万人対の部位別罹患率は 82.8 となっており、胃癌（135.1）、
肺癌（108.6）、大腸癌（105.5）、に次いで第 4 位となっていた 1）。全世界での
前立腺癌罹患数は、年間約 90 万人と報告されており、全ての男性癌の 13.7%を
占め、2 番目に多い 2)。また、世界人口を基準とした年齢調整罹患率は、全世
界で 28.5 とやはり 2 番目に多く、欧米など先進国では 62.0 と最多であるのに
対し、発展途上国では 12.0 で 5 番目となっており、5 倍以上の差がある 2)。本
邦では前立腺癌罹患率は米国の 10 分の 1 程度とされていたが、近年の高齢化、
食生活の欧米化に伴い、2020 年には肺癌に次いで第 2 位となることが予想され
ている 3）、4）。 
一方、世界における前立腺癌の年間死亡数は約 26 万人で、癌死亡数の 6%を
占め、6 番目に多く、年齢調整死亡率も全世界で 7.5 と 6 番目である。罹患率と
同様、先進国では 10.6 で 3 番目に高く、発展途上国では 5.6 で 6 番目となって




結腸癌（12.5）、食道癌（9.2）、直腸癌（9.2）についで第 9 位であった 5)が、罹











血清 PSA 値の基準値は、一般的には 4.0ng/ml とされているが、問題点とし
て、確定診断のための特異度が低いことがあげられている。一般的に PSA4.0～
10.0ng/ml での前立腺癌陽性的中率は 25-30％、10ng/ml 以上では 40％以上と
















立腺癌取り扱い規約に則り、TNM 分類にて記載するのが一般的である 6、10）。 
T-病期診断は、病巣が前立腺被膜内にとどまっているか（T1,T2）、被膜を超え
ているか（T3,4）が治療方針の決定に重要となる。T 分類の診断には核磁気共
鳴画像（Magnetic resonance imaging: MRI）が有用である場合がある 6）。N-
















低下効果を検証していた欧州での研究 European Randomized Study of 
Screening for Prostate Cancer (ERSPC)では、死亡率低下効果が証明された 11)。 
中間解析では、55～69 歳の 162243 人を検診群とコントロール群に無作為に分










PSA 検診の市町村検診導入前の 1982～1991 年と、導入後の 1992 年以降に分
けて比較した結果、外来発見癌に比べ進行癌の割合が、検診発見癌では有意に
低く、さらに検診発見癌でも、PSA 検査導入前では転移癌比率が 25％であった

























ている。初回生検では標準的 6 か所生検に加え、前立腺辺縁領域（Peripheral 
zone：PZ）外側 4-6 箇所を加えた 10-12 箇所生検が推奨されている 6）、15）。 
また、再生検時には、生検の手法の変更や生検本数を増やすなどの検討がなさ












われてきた。前立腺癌は一般的に TRUS では low echoic lesion となるが、その
感度は 17～57％と低く 15)、TRUS による部位診断や狙撃生検の意義は薄いと
考えられる。超音波法を用いた画像診断として、産婦人科領域で用いられてい

















ける RTE の臨床応用としては 2002 年の Cochlin らの報告が最初である 24)。
この報告で RTE の感度は 55％であったが、RTE のみで検出された病変が存在
し、TRUS を施行する際に簡便に検査でき、有用となる可能性が示唆されてい
る。しかし画像としてはかなり粗いものであった。2006 年には Pallwein ら 25）
が、前立腺癌摘出標本との比較で、80％の診断率であったと報告している。前
立腺生検への応用としては、2005 年には Konig ら 26）が前立腺生検において
診断感度 84％との報告を行っている。本邦においては(株)日立メディコにより
前立腺用 RTE が開発され、高い感度が報告されている 27)。同社製の RTE 装置




28）。51 例の前立腺全摘除術施行症例の摘出標本を用いて術前の RTE 画像によ
る病変部位の検出能を検討した結果、一般的な TRUS B モード画像での前立腺
癌検出率より高い一致率を示し、特に直腸診で検出しにくい前立腺腹側の癌ほ
ど一致率が高くなる（陽性的中率腹側 83％ vs. 直腸側 72％）という特性があ
ることを初めて示した 28）。当時 RTE を用いた前立腺生検に関する報告は限ら
れており、その有用性は明らかでなかったため、2004 年より前立腺生検時にお
ける RTE の有用性に関する検討を開始した。（下記、研究 1） 
 一方、MRI も前立腺癌の局在診断に有用な方法として普及してきた。MRI  
T2 強調画像では、正常の辺縁領域は高信号を呈するが、前立腺癌は低信号とし
て描出される。1.5Tesla の磁場を用いたものでは、辺縁域に発生した前立腺癌















り、コストの問題が生じる上、高磁場を必ずしも必要としない Open MRI を使
用する場合は、画質が悪くなり参照しにくいという欠点がある 39）。 
MRI の高い診断能を前立腺生検施行時に生かすために、TRUS と MRI との
画像の融合（fusion）による検討が 2000 年代からなされてきた。2002 年に











目的として、㈱日立メディコが開発した Real-time Virtual Sonography（RVS）
技術を前立腺生検に応用することを企画した。RVS は新しい画像融合技術の一
つであり、超音波画像と、MRI や CT 画像をボリュームデータとして、同一画
面上にリアルタイムに同期させて表示することを可能としたものである。この








る手法がないかと考えてきた。そこで、私はまず上述のように 2004 年より 2006
年にかけて RTE の前立腺生検への応用の有用性に関する研究を行った（研究 1）。
さらに 2007 年から 2009 年にかけて RVS を用いることにより、MRI 情報を前
立腺生検にリアルタイムに利用した際の前立腺癌検出率を明らかにすることを














2004 年 4 月から 2006 年 3 月の 2 年間に、日立総合病院泌尿器科にて、PSA
値高値、直腸診異常、TRUS にて low echoic lesion を認める、MRI にて所見を
認める（T2 強調画像にて low intensity lesion を認める、造影法にて早期濃染、
後期層で wash out する所見を認める）などで前立腺癌が疑われ、前立腺生検を
施行された症例のうち、最終的に RTE 画像が評価不能のために対象外とされた







生検は、左側臥位にて TRUS 下に経直腸的に針生検にて 6～8 カ所組織を採取
した。複数回目あるいは MRI で腹側に癌の疑いがある症例は、腰椎麻酔下に、
経直腸的に 8 カ所、経会陰的に 4～6 カ所生検を行った。超音波装置は日立メデ
ィコ社製 EUB-8500（EUB-8500, Hitachi Medical Corporation, Tokyo, Japan）
を使用した。B-mode による TRUS 評価は、Biplane 評価が可能な経直腸プロ















される。RTE画像は 1動画あたり 2秒間取得可能で、外部 PCに保存される。画像は
前立腺基部から尖部にかけて取得した。青く表示される部位を陽性部位とし、癌の存
在を疑う部位とした。解析対象となる検査施行者は、RTE 画像取得を 20 例以上経
験した 3 名とした。患者の年齢、PSA 値、前立腺体積、直腸診・TRUS・RTE
所見を記載し、その結果を前立腺生検結果と比較した。病理学的診断は 1 人の






















対象患者は計 311 例で、その年齢、PSA 値、前立腺体積の中央値はそれぞれ、
67 歳（50-85）、8.4ng/ml(0.3-82.5)、42.6ml(12-150)であった。生検は初回が
219 例、2 回目 66 例、3 回目以上 26 例であった。66 例は脊椎麻酔下に経会陰
生検を含め施行された。生検施行本数を Table 1 に示す。 
 
Ⅱ-3-2．RTE 画像の解析 
得られた RTE 画像は計 2338 画像（1 例あたり平均 7.5 画像）であった。全





えられた。エラー画像は 148 存在し、そのうち石灰化周囲による画像は 47 画像
（3％）、AFS 領域による画像は 101 画像（7％）であった。一方で 652 画像（27.9％）
が評価不能画像であった。その内訳は圧迫不十分で輪郭が描出されないものが




生検結果を検討された 311 例のうち、前立腺癌は 95 例（30％）に検出された。
直腸診、TRUS、RTE、TRUS と RTE の組み合わせ（TRUS＋RTE）のそれぞ
れの感度・特異度・陽性的中率・陰性適中率を Table 2 に示す。全体の感度は直
腸診 37.9％、TRUS 単独では 59.0%であったのに対し、RTE 単独では 72.6%、
TRUS＋RTE では 89.5%と、いずれも直腸診、TRUS 単独と比較し有意に高い
結果であった（いずれも p<0.01）。一方で特異度は、RTE 単独では 25.1％、TRUS
＋RTE では 16.7％と逆に低い結果となった。また RTE、TRUS＋RTE による





生検にて癌が発見された 95 例のうち辺縁領域の癌であった 88 例で、RTE 陰
性であった症例は 26 例（27％）あり、そのうち 17 例は TRUS が陽性であった。
経会陰生検のみ陽性であった 7 例は腹側癌と考えられ、全例 RTE のみ陽性であ
った。一方 30 例（32％）は前立腺肥大症を偽陽性ととらえたと考えられた。 
 
Ⅲ-4。症例提示 
RTE のみ陽性であった症例を呈示する（Figure 2）。62 歳、PSA 値 22ng/ml。
直腸診、TRUS では所見を認めなかったが、RTE にて前立腺右葉腹側が青く描
出され、陽性と判定した。前立腺生検の結果、経会陰的に採取された右葉腹側




















 2007 年 2 月より 2009 年 8 月までをエントリー期間とし、過去に 1 回以上の
前立腺生検陰性の既往を有する症例のうち、MRI にて前立腺癌が疑われる所見
を認めた 85 例を対象とした。全例で書面による同意を得た。患者の年齢は中央
値 69 歳（59-84）、血清 PSA 値は中央値 9.9ng/ml (4.0–34.2)、前立腺体積は中
央値 37.2ml  (18–141)であった。  
 
 Ⅲ-2-2．MRI 撮影方法 
前立腺 MRI は磁場 1.5Tesla の Interna pulsar  (Philips Medical Systems, 
Best, the Netherlands)、コイルは SENSE cardiac surface coil を用いた。撮像
22 
 
は仰臥位にて、T2 強調画像横断像、矢状断像、冠状断像(Slice thickness, 4mm; 
Spacing between slices, 4.4mm; field of view [FOV], 200 mm; time to echo 
[TE], 120 ms; minimum repetition time [TR], 3631 ms; flip angle [FA], 90°; 
15 slices each)を撮像した。またRVS用として、T2強調画像 3D矢状断像 (Slice 
thickness, 2mm; Spacing between slices, 1mm; TE, 135 ms; minimum TR, 
1000ms；FA, 90°; 70 slices each)を撮像した。この他に拡散強調画像
（Diffusion-weighted: DW (Slice thickness, 4mm; Spacing between slices, 
3mm; FOV, 200 mm; TE, 86 ms; minimum TR, 2450ms; FA, 90°; 30 slices；
b-value 1000sec/mm) および見かけの拡散係数をマップ化した apparent 
diffusion coefficient(ADC)map を主に参照し、また必要に応じてガドリニウム
によるダイナミック造影(dynamic contrasted enhanced: DCE; Slice thickness, 
9mm; Spacing between slices, 4.5mm; TE, 4.6 ms; TR, 20 ms ;FA, 35°)も撮像
した。MRI 所見は 1 人の放射線科医により読影された。T2 強調画像にて low 
intensity となる部位を癌が疑われる部位とした。DW で拡散能が抑制される部
位、また DCE を施行した症例では、早期濃染、後期層で wash out される部位






 RVS システムは、超音波装置(EUB-8500; Hitachi Medical Corporation)、磁
気位置センサー, 外部 PC（Inter[R] Xeon[R] 3.0 GHz × 4)から構成されており、
RVS ソフトウェアは PC にインストールされている。（Figure 3） 
 検査手順を示す。まず事前に撮影した MRI 画像の DICOM（digital imaging 
and communications in medicine）ボリュームデータを PC 上に取り込む。RVS
ソフトウェア上で、T2 強調画像横断像と矢状断像を描出し、横断像上で癌が疑
われる部位に赤い円周状にマーキングを行う。マークした部位は自動的に矢状
断像で確認可能となる（Figure 4）。磁場発生装置を対象臓器から 1m 以内の距
離に設置し、磁気位置センサーを超音波プローベ（経直腸 EUP-U533, Hitachi 

















 Ⅲ-3-1．RVS 生検による前立腺癌の検出 
 経直腸超音波による評価を含め、前立腺生検の施行時間は 20-25分であった。 
 本研究の対象である 85 例は全例 MRI で癌が疑われたが、実際に病理学的に
前立腺癌の診断を得たのは 52 例（61%）であった。このうち TRUS 上で低エコ





前立腺癌と診断された 52 例のうち、前立腺狙撃生検（RVS 生検）による癌陽
性は 45 例（87%）で、18 例は RVS 生検コアのみ陽性、27 例は RVS 生検、系
25 
 
統的生検ともに癌陽性であった。7 例は RVS 生検は陰性で、系統的生検のみ陽
性であった。（Figure 6）。 
全85例のうち68例は 1か所の狙撃生検部位より2本ずつ採取した。13例は、
2 か所の狙撃生検部位があり、それぞれ 2 本ずつ採取した。また初期の 4 例は狙



















規画像診断法としての、RTE および RVS の有用性について検討し、両者とも生
検の感度を高める効果が期待されることを示した。一方、RTE と RVS では腫瘍
部位や腫瘍の性質によって有用性が異なる可能性も示唆された。 
 
Ⅳ-1．研究 1 の考察 















べ硬いことが想定されている。これは 1998 年に Krouskop らにより、振動試験
機を用いて前立腺の軟組織の弾性率を計測し、前立腺癌が正常前立腺組織と比
べ有意に硬いことを定量的に示したことにより立証されている 53）。前立腺領域
における RTE の有用性の報告は、2002 年に Cochilin が最初の報告 24）以降、
80-93％と、高い Sensitivity が報告されている 25)、26)、27)、28）。実際に RTE
の利点として考えられることは、従来の B-mode と比較し、感度が総じて
60-80％と高いことである 54)、55)、56)、57）。また、前立腺生検施行時に TRUS












同部位に対する狙撃生検を検討する手法の 1 つであると考えられる 28)、59）。
一方で、辺縁領域の病変が陰性となる症例も存在するが、この部位の癌は直腸









線型の endofire probe を用いているものが多く、形状による圧迫のしやすさが





































一般的な系統的 8-12 箇所では 20–40%程度である 6）、15）。再生検が必要とな
る場合の生検方法については議論があり、生検経路の変更のほかにも、20 か所
以上の生検コアを採取する saturation biopsy も検討されているが、その場合で
も陽性率は 30–45%とされており 16）、17）、本研究における RVS 生検の陽性率
は優れていると考えられた。また、90％近くが狙撃生検陽性であったことから、
その正確性も高いと考えられる。 

























性の臨床報告が増加している。2011 年に報告された 2 つの MRI/TRUS fusion
による前立腺狙撃生検の報告 64)、65)では、MRI にて、前立腺癌が強く疑われ
た病変に対する狙撃生検コアで、89.5～95.8％が癌と診断されたとされている。


















される前立腺癌の 90％が臨床的に治療意義のある significant cancer であった
との報告もある 34）、68)。このように MRI 評価を行うことで、無用な生検や臨





















Ⅳ-3． RTE および RVS それぞれの臨床的有用性、利便性と今後について 




部腹側付近の領域では RTE の方が癌検出率が高かった 72)。 
今回施行した 2 つの研究からは、総合的な前立腺癌の局在診断に関しては
MRI の優位性が高いと考えられるが、前立腺腹側、内腺領域に発生する癌の診
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Table 2 各検査方法の感度・特異度・陽性的中率・陰性適中率(%) 
  Sensitivity Specificity PPV NPV 
DRE 37.9  85.2  52.9  75.7  
TRUS 59.0  50.9  34.6  73.8  
RTE 72.6  25.1  30.0  67.5  
TRUS+RTE 89.5  16.7  32.1  78.3  
PPV : positive predictive value  NPV : negative predictive value 
DRE :digital rectal examination  TRUS : transrectal ultrasonography 
RTE: Real-time tissue Elastography 
 
Table 3  PSA 値別 RTE、TRUS+RTE の感度、特異度（％） 
  RTE TRUS +RTE 
    Sensitivity Specificity Sensitivity Specificity 
PSA 
＜10ng/ml 65.3  22.7  89.8  12.6  
≧10ng/ml 80.4  30.3  89.1  25.8  
PSA : prostate specific antigen       TRUS : transrectal ultrasonography  
RTE: Real-time tissue Elastography 
 
Table 4 前立腺体積別 RTE、TRUS+RTE の感度、特異度（％） 
  RTE TRUS +RTE 
    Sensitivity Specificity Sensitivity Specificity 
Volume 
＜50ml 75.7  24.8  91.9  18.0  
≧50ml 57.9  24.7  79.0  15.5  
TRUS : transrectal ultrasonography    RTE: Real-time tissue Elastography 
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Table 5 Greason Score 別 RTE の感度（％） 







Figure 2 症例提示  
（a） 経直腸超音波（TRUS）では所見は認めなかった。 
（b） RTE で前立腺右葉腹側に青く映る部位（矢印）を認めた。 
（c）摘出検体にて同部位に前立腺癌が認められた。  
 








Figure 3 RVS system 
RVS システムは、超音波装置、磁気位置センサー, 外部 PC から構成されてい
る。 
 
RVS : Real-time Virtual Sonography  
TRUS : transrectal ultrasonography 







Figure 4  
 
a MRI T2 強調画像横断面にて low intensity となる部位（矢印）に癌の疑いが
ある。 
b 同画像上で、同部位に RVS ソフトウェアで赤い円でマーキングを行う。 
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